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直腸に限局した Crohn病2症例
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ヒコ要 同
直腸に限局した Crohn病2症例を経験したので，それに対する免疫学的考案を述べた。 
Keywords: 直腸 Crohn病。免疫学的検討。
はじめに
本邦における Crohn病の研究は浅く，その報告例も
多くはない。さらに Crohn病の病因論については，種
々考えられているが，最近，感染と免疫学的異常が重視
されている。一般に Crohn病は回盲部に多いが，最近，
教室において直腸に発生した Crohn病の 2症例を経験
し，免疫学的 approachを試みたので報告する。
症例 1，R. Y，26歳，男，会社員
主訴:便秘
家族歴:特記すべきことなし
既往歴:特記すべきことなし
現病歴:中学時代より便秘気味であり，排便時間が長
かったが便の狭小化はなかった。昭和50年6月，飲酒後
下痢が数十行/日に及び約 1日半で軽快したが， 血便，
発熱は見られなかった。その後は便秘に傾き，近医にて
消化管レ線検査をうけたが異常なしといわれた。同年7
月14日，某病院を受診し指診にて直腸狭窄を指摘され， 
8月13日S状結腸に人工虹門を造設した。 10月3日根治
手術の目的で当科に入院した。
入院時現症:身長173cm，体重59kg，体温36.rc，脈
樽72/分， 血圧118/60，貧血， 黄症を認めず表在リンパ
節も触知しなかった。胸部レ線に異常を認めず，腹部は
平坦で柔らかく肝・牌は触知せず，左下腹部に 2連銃の
人工紅門を認めた。』工円周囲には潰場及び痩孔形成な
く，指診にて月工門括約筋の緊張は良好。紅門輪より約 5 
cmの部分に全周性の狭窄を認め，示指は通らないが指
本千葉大学医学部第一外科学教室
表 l 入院時検査成績(症例 1) 
血液化学
TP 7.6 (g/dl) 
Alb 4.4(g/dl) 
GOT 20 (mu/ml) 
GPT " 
Alk. P 59( " 
LDH 115 ( 11 
Na 140 (mEq/L) 
K 3.9( 11 
Cl 98( 11 
BUN 12(mg %) 
Creat 1.0( " 
Amylase 104 (dyeU/dl) 
検使
潜血 (+) 
赤沈
12 mm/h 
末梢血液 
Ht 42.1 (%) 
Hb 14.4(g/dl) 
RBC 456x104 
WBC 3400 
血清反応 
CRP (ー ) 
RA (+ ) 
ASLO 80T.U. 
明Ta.R. (ー ) 
HB Ag (ー ) 
検尿 
pH 5~6 
蛋白 (-) 
糖 (一)
潜血 (ー ) 
に血液の附着はない。
入院時検査所見:(表 1):表 1に検査成績を記した
が， RA(+)以外特に異常を認めない。
レ線検査所見:(図 1)に示したように噴置されたS状
結腸より直腸の狭窄口側に Barium塊があり，鮮明な写
真はとれなかったが，直腸下部に約4cmにわたる全周
性の狭窄がみられ，所々に円形の透亮像を認める。人工
月工門より口側は異常を認めなかった。
内視鏡及び生検所見:n工門輪より約 3cm口側に全周 
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図1. 症例 1の注腸レ線像
図 2. 症例 1の外膜下にみられた，肉芽腫および巨細胞(矢印)とその強拡大像
性の狭窄を認め，それより口側の観察は不能であった。
粘膜は出血しやすいが，ほぼ正常で粘膜下腫揚を疑い，
生検を施行し，悪性リンパ腫の診断をうけた。以後数回
の生検を施行し，慢性炎症，直腸癌の診断をうけた。さ
らに 5箇所における incisionalbiopsyより，最終的に
直腸癌の診断をうけた。このため，直腸癌根治手術を11
月18日に施行した。
術中所見及び切除標本所見:腹水貯溜なく肝・腹膜は
正常，上直腸動脈周囲リンソf節の腫大を認めなかった。
切除標本では，歯状線より 3.5cm口側の部分に全周性
の Irl~高2.5cm にわたる cobblestone 様所見と、 それにー
致した粘膜下組織の肥厚を認めた。また，さらに約 4cm
口側に小範囲の同様の所見を呈する部分ー箇所を認めた
が漬療は認められなかった。
病理組織所見:図 2のように外膜と固有筋層間に 2つ
の肉芽腫を認める。肉芽腫の中心部には，類上皮細胞お
よび巨細胞を認め，乾酪化はおこっていない。また，周
囲には円形細胞の浸潤も強く，線維化のおこっている部
分も見られる。
症例 2，M. 1，23歳，男，農業
主訴:便秘
家族歴:特記すべきことなし
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表 2 入院H寺検査成績(症例 2)
血液化学 末梢血液 
TP 7.8(g/dl) Ht 41.5(%) 
Alb 4.5( " ) Hb 13.4 (g/dl) 
GOT 33 (mu/ml) RBC 508X 104 
GPT 3( WBC 6000" 
Alk. P 126( " 血清反応 
  
LDH 210( CRP (+ ) 
" 
Na 137 (mEq/L) RA (ー )
 
K 4.4( ASLO 60 T.U. 
" 
Cl 98( " Wa. R (ー )
 
BUN 12(mg %) HB Ag (ー )
 
Creat 0.7( " 検尿 
  
Amylase 133 (clye U/cll) pH 4-6 

検使 蛋白 (土)
潜血 (土)-(+) 糖 (ー)
赤沈 潜血 (-) 
80 mm/h 
既往歴:19歳;痔核。 21歳;十二指腸‘漬壌にて投薬。
昭和50年8月;淋疾にて PC療法により軽快。
現病歴:昭和50年 4月初旬頃より便秘に傾き，自然排
便はなく， 5日に一度の割合で涜腸を施行していた。発
熱，下痢，腹痛はなかった。昭和50年6月近医にて注腸 図 3. 症例 2の注腸レ線像
造影，生検を施行し，結核性の直腸狭窄と診断され， 6 保存手術は不可能と判断し，病理組織所見でも悪性像は
月15日に S状結腸に人工月工門造設術をうけた。 SMの投 認められないことより，観血療法は行わず図 6のような
与を週2回，約半年間続けたが局所の改善が見られず， 治療により経過観察中である。
昭和51年 3月31日当科に入院した。
入院時現症:身長160cm，体重47kg，体温36.80C，脈 免疫学的検討
揮90/分，血圧90/70，貧血，黄症を認めず，表在リンパ
節は触知しない。胸部レ線に異常を認めず，腹部は平坦 これらの症例を経時的に次の観点より検討した。 
で柔らかく，月干・牌を触れず，左下腹部に 2連銃の人工
1) phytohemagglutinin (PHA)による末梢リンパ
紅門を認める。紅門は 7時に痩孔を認め， 3時に外痔核
球幼若化能:南1)の全血法によって測定し， stimulation 
を認める。指診にて月工門括約筋の緊張は正常であ~) ，疹 index (SI=PHA添加 cpm/PHA非添加 cpm)で表わ
痛を訴える。月工門輪より約 5cmの部分に全周性の狭窄 した。当教室で測定した健常人の SIは5:!:38.2であっ
を認める。
た。 
2) purifi.ed protein derivative (PPD)皮内反応。 
入院時検査所見:表2のように赤沈値の元進および 
3) PHA皮内反応:PHA-P (Difco) 5μg/O.lmlを
CRP(+)のほかは異常を認めない。
皮内に注射し24時間後にその直径を測定した。 
レ線検査所見:(図 3)のように直腸に約 5cmにわた
4) 末梢血リンパ球数 
る全周性の狭窄とその口側に典型的な cobblestone様 5) r-g1obulinと immunoglobulinの測定:immu-
所見を認めた。この部の incisionalbiopsyで Crohn
noglobulinの測定は Tri-Partigen(Behring Institut) 
病の診断をうけた。 を使用した。 
病理組織所見:図 4のように，粘膜筋板に一致して非 6) Crohn病は狭窄など悪性疾患との鑑別を必要と
乾酪化の肉芽腫を認める。その周囲には円形細胞の浸潤 するため，血清 carcinoembryonicantigen (CEA)を
が強く，中心部には類上皮細胞および巨細胞を認める。 経時的に測定した。方法は RIAによる sandwich(Da-
病巣が月工門に近く，n工門周囲の病変もあるため，月工門 inabot Raclioisotope LAB，LTD.)による。当教室で
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図 4. 症例 2の粘膜筋板上にみられた，肉芽腫および巨細胞(矢印)とその強拡大像 
  
'75 '76 
 '77 
JulI I NovI I anロ主主 Dec Feb 7ζ亙二仁 1Moy~ I SepI I iJ
SI CEA ZE勿櫛椀概観樹勿勿指
50-、n!Vml 
30i4 
γry 1{託 
内HHW E1 nL 
ゆ 
〔 
11
疋0
い い
. .
・
A
4
グ卜匂A
-du-

E
un
図 5. 症例 1の臨床経過
測定した健常人の CEA値は2.8:!:1.0である。
図5は症例 1の CEAと SIの変動を示す。 CEAは
最高3.9ng/mlであり， 全経過を通じて正常範囲内にあ
った。 SIは術前12.2と明らかな低下を見， また術後 1
カ月間はさらに低下を見たが，退院時はほぼ術前値に戻
り，退院 8カ月後には39.5とほぼ正常範囲内になった。
また， 8カ月後の r-globulinは17.2%と正常範囲にあ
り， リンパ球数は1220と減少しているが，再発の徴候は
認めなかった。
図6は症例2の経過表である。外来にて Salazopyrin
の経口投与及び Borraginol-S坐薬 (steroid含有)を
使用し，昭和51年12月より 0.05%prednisolone含有の
肝油を局所に注入している。 CEAは最高2.0で全経過
を通じて正常範囲内にあった。 SIは入院時26.9で正常
の下限にあった。しかし以後5回の測定において，さら
に低下傾向が認められ， 9月は17，12月には10.1と低下
を認めた。 PHA及び PPD皮内反応は常に陽性である
が， SIの低下につれ，発赤直径の減少を認めた。また 
図 6. 症例 2の臨床経過 
11月， 12月の 2回にわたって測定した血、清 IgG，IgM， 
IgA値は IgGの軽度上昇を認めた。臨床的，レ線的に
は症状はほぼ不変であった。
考 察 
Crohn病は回腸末端炎の名のもとに， 1932年 Crohn
らによって，回腸末端を侵す亜急性ないし慢性の壊死性
痴痕性疾患として報告された2)。以後消化管の他の部位
にも同様の病変が見られるようになり， Morsonらによ
って臨床及び病理学的所見が確立されたへ本邦でも 
1975年に日本消化器病学会 Crohn病検討委員会が発足
し，最近ようやく診断基準(案) (表 3)ができ上がっ
たペこのように Crohn病は比較的頻度の少い疾患で
あり，また好発部位は回盲部，右側結腸である。この 2
症例のように直腸紅門部のみが侵される頻度は Crohn 
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表	 3 Crohn病診断基準(案) 
1. 非連続性または区域性病変 
2. Cobblestone appearanceまたは縦走潰1 
3. 全層性炎唱症官病変(腫癌まおは挟窄) 
4. サノレコイド慌非ill:酪肉芽)]重 
5. 裂i韓又は痩孔 
6. 	 )]I門部病変
疑診 1+2+3 
確診 1+2十 3+ (5または 6) 
(1，2，3のうちのこつ以上)+4 
ただし， I!易結核， t貴属性大腸炎，虚血性大腸炎，放
射線照射性大腸炎， J!最型ベーチェット，単純性腸i貴
療，非特異性多発性小腸潰痕症，急性回J!長末端i炎は
除外されるものとする。
病の3.4%と報告されている5)。著者らの症例は共に全
層性炎症を疑わしめる直腸狭窄による症状が主訴であっ
た。特に症例 2では， レ線， 内視鏡にて cobblestone 
appearanceを確認し， biopsyにて典型的な granuloma
を確認しえたので・診断は容易であった。これに反して症
例 1は来院時すでに狭窄が強かったことと，以前の病院
で行なったレ線検査の Bariumの貯留のためにレ線検
査，内視鏡も有効な手段となりえなかった。また bio-
psyを数回施行したが，そのつど診断が変わり，最終的
には悪性と診断されたので直腸癌の手術を施行し，切除
標本にて Crohn病と診断された。一方，注目されるこ
とは経時的に測定された CEA値である。症例 1の術
前血清 CEA値は2.7ng/mlと正常である。 Crohn病
における CEAの上昇は，健常粘膜の欠損部より CEA
とその関連物質(Non-specificcross'reacting substance) 
が血流内に入るためと解されるので，その異常高値の度
合と頻度は大腸癌に比して非常に低いため大腸癌との鑑
別に有力な手段となりえる。さらに Crohn病の癌化は
少いといわれているが，現在迄39例の癌化が報告されて
いる6川。 これらはレ線， 内視鏡による診断が困難であ
る故予後が不良である。これらのことより Crohn病症
例に対する CEAの経時的測定は有用と考えられる。著
者らの 2症例は共に正常範囲内にあり，症例 1では CEA
値の解析をすべきであると思われた。 
Crohn病の免疫学的研究は， 未だ日が浅く，確立さ
れた見解はない。 PPDおよび DNCBの皮内反応等の
遅延型皮膚反応が高率に陰性であると報告されてい
る8，9)0 一方， Crohn病の血清 IgG，IgM，IgA等 lm-
munoglobulinは正常範囲内にあることが多いといわれ
ている川町また，末梢血リンパ球の PHAなどの ml-
togenに対する幼:若化能の低下も指摘され11，12)，末梢血 
T-細胞の絶対数減少も観察されている問。 さらに， 
Crohn病の末梢血リンパ球の大腸粘膜障害作用と，大}j易 
.t-Ili B14の lipopolysaccharideとの主与占莫と E.coli 0119， 
通抗原性も指摘されへ細胞免疫学的立場よりの patho-
etiologenesisも発表されているω。一方， Crohn病の
免疫学的異常に否定的な報告も散見され14-16)，Crohn 
病のリンパ球幼若化能低下は侵されたJl易管に原因する 
malnutritionのためであるという報告も見られる 16)。
私達も，この 2例について免疫学的 approachを試み
た。両者とも病巣は限局し，入院前に人工虹門を造設さ
れており，栄養の面では障害されているとは思われなか
った。しかし，両症例とも明らかに SIの低下が認めら
れた。特に狭窄の著明な症1 と低い幼SI=12.2では11]7'
若化能であったが，病巣切除約 1年後の測定値は正常に
復している。症例 2では，全経過を通じて SIの軽度低
下が認められた。末柏、血リンパ球数は症例 1，2とも軽
度の減少を認めた。症例 2では， PPD及び PHA皮内
反応は常に陽性であったが， SIの消長とほぼ一致して
その発赤直径の増減を認めた。以上より私達は， Crohn 
病症例に細胞免疫学的異常の存在を認め，原因として 
malnutritionは否定で、きるものと考えた。また，病巣切除
後に末梢リンパ球数の上昇がみられたことより， Crohn 
病の病巣が何らかの影響を末梢血リンパ球の幼若化能に
与えているものと考えられた。このことは， Crohn病の
組織学的特徴であるリンパ球を主とする円形細胞浸潤が
病巣部の全層にみられることによってもうなずける17〉13
両症例の SI及び臨床症状との比較より， SI値と Crohn
病の活動性，あるいは，病巣の拡がり等との相関関係の
存在がうかがわれた。また， Crohn病は病巣切除後に
再発率の高いことで注目されているが，再発と免疫学的
測定値との相関関係も今後問題になる点と，思われた。 
Crohn病の原因は未だ不明であるので， 適確な治療
は現在の時点においては確立されていない。良性疾患で
あり，再発の多いことなどより観血的治療は必要最小限
に止めるべきであろう。症例 2で使用されている Sala-
zopyrinは一般に潰傷性大腸炎に好んで使用され好成績
をあげており， Crohn病にも使用されている。その作
用機作は経口投与後，細菌による分解産物である Sul-
fapyridineが吸収の際，粘膜内で抗菌作用を営むため
であると考えられている 18，19)。私達は Crohn病の合目
的治療法として，低下した全身の免疫能を抑えることな
し免疫反応の場である病巣部の免疫充進状態を抑え，
さらにこれら免疫反応充進の誘因となる細菌などの感染
を低下させることにあると考えている。すなわち症例 2
のように局所に immunosuppressorを使用するととも
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に， Salazopyrinの全身投与を行なっている。以上のよ 9) Kirsner，J. B.: Gastroenterology Bockus， 
うに，限局した Crohn病では， 局所に immunosup- H. L.Vol.n，Saunclers，Philaderphia and 
pressorを使用して局所反応を低下させ，少なくとも「局 London，531-539，1976. 
所免疫充進→組織破壊→それによる局所免疫再充進→組 10) Stricklancl，R. G.，Korsmeyer，S.，Soltis，R. 
織破壊Jという悪循環を絶つことが必要であるが，その R. C. Jr.;，D. ancl Williams 1.，Tilson，羽D.
点で局所に直接薬剤を投与し得る直腸 Crohn病は治療
しやすいといえよう。
現在のいわゆる immunosuppressorは細胞性免疫を
すべて低下させてしまうため，全身投与の場合その使用
期間中悪性腫擦の発生率の上昇が報告されている。良性
疾患である本病の治療も常にそれを念頭に置くべきであ
り，その意味において，末梢血リンパ球幼若化能と血中 
CEAを経時的に測定してその治療を適宜変更し最善を
選ぶべきであろう。
おわりに，御校聞いただいた伊藤健次郎教授に深謝し
ます。また病理組織学的検討の御指導をいただいた国立
千葉病院検査部川上仁部長に深謝します。
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